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Referat:
Zur Entstehung von Schilddrüsenerkrankungen trägt  ein Zusammenspiel  aus genetischen,  epigene-
tischen und umweltbezogenen Faktoren bei. Die vorliegende Querschnittsstudie untersucht den Ein-
fluss von Schwangerschaft auf die Prävalenz von Struma und nodulären Schilddrüsenerkrankungen 
(NTD) in Kombination mit  anderen Risikofaktoren bei  Frauen in einer Region mit  früherem Jod-
mangel und aktuell grenzwertig normaler Jodversorgung.
Dazu wurde bei 736 in Thüringen und Sachsen lebenden Frauen eine Ultraschalluntersuchung der 
Schilddrüse durchgeführt.  Zusätzlich wurden Alter,  BMI sowie zurückliegende Schwangerschaften, 
Familienanamnese und früherer oder bestehender Nikotinabusus in einem Fragebogen erhoben.
Eine Struma lag in 19,1% der Fälle vor, solitäre Knoten wurden bei 21,5% und multiple Knoten bei 
23,8% der Frauen gefunden. Eine multivariate Analyse konnte weder Alter noch Schwangerschaft in 
Korrelation mit  Struma oder NTD bringen. Zwischen BMI und Struma beziehungsweise BMI und 
dem Auftreten multipler Schilddrüsenknoten war ein signifikanter Zusammenhang zu belegen. Eine 
Struma wurde bei 25,3% der Frauen mit einer positiven Familienanamnese hinsichtlich Schilddrüsen-
erkrankungen gefunden, aber nur bei 16,1% bei Frauen ohne Vorgeschichte in der Familie. Weder für  
Struma noch für  NTD konnte  ein signifikanter  Zusammenhang mit  einem Nikotinabusus gesehen 
werden.
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1.1 Hintergrund und Ziel der Arbeit
Struma und noduläre Schilddrüsenerkrankungen (NTD) sind in Gebieten früheren oder bestehenden 
Jodmangels verbreitete Krankheitsbilder, für die Prävalenzen von 6% bis 60% für Struma beziehungs-
weise 20% bis 30% für NTD angegeben werden [1-8]. Daneben beschreibt die Literatur weitere epi-
demiologische Risikofaktoren, welche interindividuelle Unterschiede in der Entwicklung von Schild-
drüsenerkrankungen innerhalb einer Population erklären könnten [1,  6,  9,  10].  Neben Alter,  Body 
Mass Index (BMI), Familienanamnese und Nikotinabusus ist die Prävalenz auch vom Geschlecht ab-
hängig, mit einem Verhältnis von Männern zu Frauen von 1 : 1,8 - 4,5 für Struma und 1 : 1,5 - 6,6 für  
NTD [1, 2, 4, 5, 11].
Die pathophysiologischen Gründe für das häufigere Auftreten bei Frauen sind unklar. In der Literatur  
werden Unterschiede der Sexualhormone, der periodische Einfluss von Estradiol und Progesteron so-
wie der deutliche Anstieg der Synthese von Schilddrüsenhormonen sowie erhebliche Veränderungen 
im Schilddrüsenhormonstoffwechsel  während  der  Schwangerschaft  diskutiert  [12-14].  Schwanger-
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schaft wurde im Zusammenhang mit der Entwicklung von Schilddrüsenerkrankungen wie Struma und 
NTD nur in wenigen Publikationen untersucht, zudem nur mit einer geringen Zahl von Probandinnen 
und wenig genauen Informationen über die eigentliche Erkrankung [15-19].
Weiterhin gibt es keine Daten über die Prävalenzen von Struma und NTD unter Berücksichtigung von 
Schwangerschaft und anderen Risikofaktoren bei Frauen aus einem Gebiet früheren Jodmangels. Die 
vorliegende Studie stellt die Ergebnisse einer Querschnittserhebung vor, in deren Rahmen 736 Frauen 
in Mitteldeutschland einer Ultraschalluntersuchung der Schilddrüse sowie einer fokussierten Befra-
gung unterzogen wurden.
1.2 Material und Methoden
Die Teilnahme an der Studie erfolgte auf freiwilliger Basis und wurde im Rahmen einer Schilddrüsen-
Vorsorgeuntersuchung der Barmer Krankenkasse in Thüringen und Sachsen angeboten. Um statistisch 
zuverlässige Aussagen zu erhalten und eine multivariate Analyse zu ermöglichen, wurden nur weibli-
che Probanden zwischen 30 und 70 Jahren in die Auswertung einbezogen. Gleichzeitig mussten alle 
anamnestischen Angaben (Alter, vorangegangene Schwangerschaften, Raucherstatus, BMI und Fami-
lienanamnese) vollständig vorliegen (n=424). Abgesehen vom Alter (<30 und >70; n=37) und einem 
unvollständig ausgefüllten Fragebogen (n=275) lagen keine weiteren Ausschlusskriterien vor. 
Die Ultraschalluntersuchung der Schilddrüse (7.5 MHz 70mm Linearschallkopf; Merck Thyromobil) 
wurde jeweils vom selben Arzt durchgeführt. Dadurch können untersucherabhängige Abweichungen 
ausgeschlossen werden. Vor der Untersuchung wurde durch die Probandinnen ein Fragebogen ausge-
füllt, in welchem neben Alter, Größe und Gewicht auch nach der Anzahl der Schwangerschaften sowie 
dem Raucherstatus der letzten 10 Jahre und der Familienanamnese hinsichtlich bekannter Schilddrü-
senerkrankungen (Struma, Knoten, Dysfunktion, Neoplasie) und/oder entsprechender Behandlungen 
(Medikamente, chirurgischer Eingriff) bei Verwandten ersten und zweiten Grades gefragt wurde.
Zur statistischen Auswertung wurden ANOVA- und Chi-Quadrat-Tests herangezogen, außerdem in 
bestimmten Fällen das 95%-Konfidenzintervall. Einige Analysen des Schilddrüsenvolumens basieren 
auf einfacher Regression und Korrelation, während die multivariaten Tests mittels multipler Regres-
sion und multipler logistischer Regression durchgeführt wurden. Post-hoc-Tests signifikanter Ergeb-
nisse verwendeten Tukey's HSD beziehungsweise Iversen und Agrestis Chi-Quadrat-Dekonstruktion 
[20, 21].
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1.3 Ergebnisse
In der untersuchten Gruppe lag die Prävalenz von Struma bei 19,1%, von solitären Knoten bei 21,5% 
und von multiplen Knoten bei 23,8%.
Frauen mit NTD waren im Mittel älter als Frauen ohne diese Erkrankung (p<0,001, Tabelle 1 der Pub-
likation). Dieser Zusammenhang verschwand jedoch, wenn Kovariaten wie Schwangerschaft einbezo-
gen wurden (p>0,06). Auch Frauen mit Struma wiesen ein höheres mittleres Alter auf, ohne dass diese 
Beziehung statistische Signifikanz erreichte (Tabelle 2 der Publikation).
91%  der  untersuchten  Frauen  gaben  mindestens  eine  Schwangerschaft  an  (n=385,  Mittelwert:  
2 Kinder ±1), 9% waren bisher nicht schwanger. In der Analyse wurden beide Gruppen einander ge-
genübergestellt. Die Prävalenz von NTD (solitäre und multiple Knoten) war höher bei Frauen, die  
mindestens  eine Schwangerschaft  hatten (Tabelle 1  der  Publikation).  In  der  multivariaten Analyse 
stellte sich dieser Unterschied jedoch als nicht signifikant heraus. Zwischen Schwangerschaftsanam-
nese und Struma ließ sich ebenfalls kein Zusammenhang belegen (Tabelle 2 der Publikation). Ein Ein-
fluss der Anzahl der Schwangerschaften auf Schilddrüsenerkrankungen wurde nicht untersucht, da die 
Anzahl der Frauen, die mehr als zwei Kinder geboren hatten, zu niedrig für eine verlässliche Analyse  
war (n=58 mit 3 Kindern, n=16 mit 4 Kindern, n=5 mit 5 Kindern).
Der mittlere BMI betrug 25,3 kg/m² ±4,5 (15,9 kg/m² bis 51,7 kg/m²). Frauen ohne noduläre Erkrank-
ungen hatten einen mittleren BMI von 24,9,  während Frauen mit  solitären oder multiplen Knoten 
einen  BMI von 25,0  beziehungsweise  26,5  aufwiesen.  Post-hoc-Tests  zeigten,  dass  der  BMI von 
Frauen mit multiplen Knoten signifikant über den von Frauen ohne Erkrankung lag (p=0,01). Diese 
Beziehung bleibt auch erhalten, wenn Kovariaten in den Test einbezogen werden. Der Unterschied des 
mittleren BMI zwischen Frauen ohne NTD und Frauen mit solitärem Knoten ist statistisch nicht signi-
fikant. Multivariate Testverfahren ergaben zudem, dass der BMI von Frauen mit Struma signifikant 
höher ist als der von Frauen mit normalem Schilddrüsenvolumen (p<0,001). Die entsprechende Odd's 
Ratio lag bei 1,11 (Konfidenzintervall 1,05 bis 1,17), was einer Risikozunahme für Struma von 11% 
mit jedem kg/m² des BMI entspricht.
34% der Teilnehmerinnen (n=144) gaben eine positive Familienanamnese für Schilddrüsenerkrankun-
gen an. Bei diesen Frauen wurde eine höhere Prävalenz von Struma festgestellt (p=0,035, Tabelle 2 
der Publikation). Die Odd's Ratio liegt bei 1,81 (Konfidenzintervall 1,10 bis 2,98), was einem fast  
doppelten Risiko für Struma im Fall einer positiven Familienanamnese entspricht.
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Zwischen früherem oder aktuellem Nikotinabusus und Struma respektive NTD konnte kein statisti-
scher Zusammenhang gefunden werden (Tabellen 1 und 2 der Publikation).
1.4 Schlussfolgerungen
Die Resultate der multivariaten Analyse legen nahe, dass das Zusammenspiel der in der Literatur be -
schriebenen mutmaßlichen Risikofaktoren für strukturelle Schilddrüsenerkrankungen nicht konsistent 
ist. Schwangerschaft scheint in der untersuchten Population demnach keinen nachhaltigen Effekt auf 
die Prävalenz von Struma und NTD zu haben. Als Grund kann die zunehmende Verbesserung der Jod-
versorgung seit Mitte der 1980er Jahre postuliert werden. Auch ein Einfluss von Alter und Raucher-
status konnte nicht gezeigt werden. Im Gegensatz dazu war ein deutlicher Einfluss eines steigenden  
BMI und einer positiven Familienanamnese auf die Entwicklung von Struma und NTD zu belegen. 
Die  vorliegende Arbeit  unterstreicht  die  Bedeutung einer umfassenden Berücksichtigung multipler 
Faktoren mit Einfluss auf strukturelle Erkrankungen der Schilddrüse. Insbesondere der Einsatz multi-
variater Testverfahren in der statistischen Aufarbeitung sollte auch in zukünftigen Studien Beachtung 
finden. Nur so lassen sich tatsächliche Einflussgrößen klar nachweisen oder eliminieren.
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